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論 文 内 容 要 旨
目 的
多系統萎縮症(multiplesystematrophy二MSA)患 者では夜間吸気性喘鳴,睡 眠時無呼吸,
不規則呼吸 といった様 々な睡眠関連呼吸障害を認める。MSA患 者では低酸素下換気応答が著明
に低下 しているため,気 道狭窄による夜間低酸素に伴い突然死に陥る可能性が危倶 される。気管
切開術(気 切)は 高度の気道狭窄(特 に声帯レベル)を 認めるMSA患 者で突然死を予防するた
めに行われるが,我 々は気切後であっても突然死を経験することがある。従来,そ の原因は心臓
自律神経障害であると考えられてきたが,気 道狭窄の危険性か ら解放された気切後MSA患 者に
おいて も中枢型睡眠時無呼吸は存在する可能性があり,そ の場合突然死の原因とな り得る。本研
究で気切がMSAの 睡眠時無呼吸に及ぼす影響を検討 した。
対 象 と 方 法
MSA気 切 前患者11例(男5例,平 均年齢68.5歳,BMI22 .6kg/㎡)お よび気 切後患者7例
(男3例,平 均年齢64.4歳,BMI17.Okg/㎡)に 簡易型睡眠 呼吸 モニ ターを施 行 した。無 呼吸 ・
低呼 吸指数(apnea-hypopneaindex:AHI,10秒 以上続 く無 呼吸 ・低呼吸エ ピソー ドの睡 眠1
時間 あた りの回数)を 計 測 し,AHI≧5回/時 間 の場 合 に睡 眠時 呼吸 障害(sleep-disordered
brθath童ng:SDB)と 診 断 した。SDBは 胸腹壁運動の有無 によ り閉塞型 と中枢型 に分類 した。気
切 前患者 と気切 後患者 のAHIやSDB頻 度 ・分類 を比較 した。 また,MSA全18例 を対象 にロ
ジス テ ィ ック回帰 分析 を用 いて重症SDB(AHI≧30回/時 間)合 併 の有 意な 関連 因子 の検討 を
行 った。気切 後患者7例 の うち3例 では気切前 にも検査 してお り,気 切前後 での比較検討 を行 っ
た。 なお,本 研究 で は一般呼吸機能 に異常 を認めず,測 定前4週 間 は急性 呼吸器 合併 症の無 い症
例 に限定 した。
結 果
MSA気 切前患者11例 中,6例 にSDBを 認め,そ の うち4例 が閉塞型,2例 が中枢 型 であ っ
た。 気切後患 者7例 は全例 で中枢型SDBを 認めた。 気切後MSA群 で は気切 前MSA群 に比 し
てAHIが 高値 で,中 枢型SDB合 併頻度 も高か った。気切後 であ ることが重症SDB合 併 の関連
因子 と して挙 げ られ,MSA罹 病 期間で補正 した結果 も同様で あ った(P<0 .05)。 気切前 に閉塞
型SDBを 認 め た1例 は気切後 に中枢型SDBを 認 め るようにな り,AHIは 同程度 であ った。気
切前 に中枢型SDBを 認 めた2例 は気切後 も中枢型SDBを 示 し,AHIが 著 明に悪化 した。
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考 察
気切 はMSA患 者のSDBを 悪化させていた、気切後に中枢型SDBが 増悪す る機序 として,
上気道抵抗の低下 ・解剖学的死腔の滅少 により過換気状態とな りPaCO、 が無呼吸閾値を下回 り
易 くな ることで,MSA患 者に潜在的に存在す る呼吸調節系の障害が顕在化することが挙げられ




審 査 結 果 の 要 旨
多 系統萎縮症(multiplesystematrophy:MSA)患 者 では夜間吸気性喘鳴,睡 眠時無呼吸,
不規則 呼吸 とい った様 々な睡眠関連 呼吸障害 を認 め る。MSA患 者 では低酸素下 換気応答 が著明
に低下 して いるた め,気 道狭窄 による夜間低酸素 に伴い突然死 に陥 る可能性が危倶 され るた め,
高度 の気道狭 窄(特 に声帯 レベル)を 認 めるMSA患 者 に対 し治療 目的で気 管切開術(気 切)が
行 われる。 しか し,気 切後で あ って も突然死 を経験 する ことがあ り,従 来 か らその原因 は心臓 自
律神経 障害 であ ると考 え られ てきたが,気 切後MSA患 者 において も中枢型 睡眠時無 呼吸 は存 在
し,突 然 死 の原 因 とな り得 る。 本研 究 は気 切 がMSAの 睡眠 時無 呼吸 に及 ぼ す影響 を検 討 し
MSAの 呼吸障害 に対 す る治療方針 を考察 した ものであ る。
MSA気 切前患者11例(男5例,平 均年齢68.5歳,BMI22.6kg/㎡)お よび気切 後患者7例
(男3例,平 均年齢64.4歳,BMI17、Okg/㎡)に 簡易型睡眠 呼吸モニ ター を装着 し,無 呼 吸 ・低
呼吸指数(apnea-hypopneaindexlAHI,10秒 以上続 く無 呼吸 ・低 呼吸 エ ピソー ドの睡 眠1時
間 あた りの 回数)を 計測 した。AHI≧5回/時 間 の場 合 に睡眠 時 呼吸障 害(sleep-disordered
breathing:SDB)と 診 断,胸 腹壁運動 の有無 によ り閉塞型 と中枢 型 に分類 した。気切前 患者 と
気切後患者 のAHIやSDB頻 度 ・分類 を比較 した。 また,MSA全18例 を対 象 に ロジステ ィッ
ク回帰分析 を用 いて重症SDB(AHI≧30回/時 間)合 併 の有意 な関連因子 の検討 を行 った。 気
切後患者7例 の うち3例 では気切前 に も検 査 して お り,気 切前後 での比較検討 を行 った。 その結
果,MSA気 切前患者11例 中,6例 にSDBを 認め,そ の うち4例 が閉塞型,2例 が中枢型 であ
り,気 切後患者7例 は全 例で 中枢型SDBを 認 めた。気切 後MSA群 では気切前MSA群 に比 し
てAHIが 高値で,中 枢 型SDB合 併頻 度 も高 か った。気 切後で あ ることが重 症SDB合 併の 関連
因子 として挙 げ られ,MSA罹 病期間で補正 した結果 も同様 であ った(p<O.05)。 気切前 に閉塞
型SDBを 認 めた1例 は気切後 に中枢型SDBを 認 め るよ うにな り,AHIは 同程度 で あった。気
切前 に中枢型SDBを 認 めた2例 は気切後 も中枢型SDBを 示 し,AHIが 著明 に悪化 した。
以 上 の結 果か ら気切 はMSA患 者 のSDBを 悪化 させ る もの と考 え られた。 気切 後 に中枢 型
SDBが 増悪 す る機序 と して,上 気道 抵抗の低下 ・解剖学 的死腔 の減 少に よ り過換気状 態 とな り
PaCO、 が無 呼吸閾値 を下 回 り易 くな ることで,MSA患 者 に潜在 的 に存在す る呼吸調 節系 の障害
が顕 在化 す る ことが考 え られ る。MSA患 者 では低酸素下換 気応 答が著 しく低下 してい るた め,
気 切後 で もSDB合 併 に伴 う夜 間低酸 素が突然死 を誘発 す る可 能性 が危倶 され る。 した が って
MSA患 者 で は気切 後で あ って もSDBに 対す る注意深 い観察 が必要 であ り,夜 間の酸素飽 和度
モニ ター装着 が重要 と考 え られ る。
これ らの ことを明か に した本論文 は博士(医 学)の 学位論文 と して合格 と認 め る。
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